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Lecture Overview

 Chemical signaling very widely used in organisms
 A large window to sensing the environment via chemicals
 Widely used for communication between cells
 Electrical signaling often terminated with chemical 

signaling 
 Chemical signaling can be both proximal & remote
 Signaling paradigms
 Examples

Figure credits: Unless mentioned, all jpeg images are from the site of 
Molecular Cell Biology by Lodish et al., published by W H Freeman & Co



Chemical signaling

 Used for homeostatis, for responding  to 
environmental stimuli and for cell cycle control 

 Some examples are:
 Control of blood pressure by modulating blood vessel 

crosssection
 Regulation of metabolic rates
 Sensing and control of signaling for organ growth via cell 

division
 Muscle contraction
 Response to temperature shock



Chemical signaling some possibilities

 Signaling can be short range
 Autocrine: Signaling with target sites on the same cell 

(such as, cytokine interleukin1 in monocytes. growth 
factors released by certain tumor cells)

 Paracrine: Signaling with target sites on cells in proximity 
neurotransmitters (such as, across a synapse)

 Signaling can be long range
 Endocrine: Signaling with target sites on cells at a 

distance, such as in hormonal control in which the 
signaling molecules are normally carried by the blood



How can one transfer a signal across a cell 
membrane?
Molecules should not be transported 
across!



Signaling process

Release of 

messenger
messenger

Second Messenger and finally an 
effector molecule that affects a 
regulatory molecule (a signaling 
cascade)

Ligand  Receptor  Signal transduction



Signaling process

 Signaling happens via a series of processes – is 
really a signaling cascade
 Release of signaling molecule
 Diffusion of the signaling molecule to a receptor and 

attachment to a receptor 
 Release of a second messenger within a cell
 Trigger of some chemical process by the second 

messenger, such as activation or deactivation of an enzyme 
molecule or triggering an ion channel protein

 Degradation or removal of the second messenger
 Deactivation of the signal transduction protein
 Desensitization of the receptor at high conc of signaling mol



Possibilities

 Because of so many stages in the process, there 
are many possibilities
 The same signaling molecule can target different 

receptor molecules – might have different affinity sites or 
the same site might be active

 Some receptors can initiate action via more than one 
intracellular signaling pathway

 Modulate ionchannels
 Modulate activity of proteins
 Modulate activity of protein synthesis (!)
 Trigger protein expression



Some messenger molecules

 Epinephrine
 Heart – increase in rate and contraction strength
 Smooth muscles – decrease in tension
 Liver – increase in conversion of glycogen to glucose

 Acetycholine
 Muscle – contraction
 Heart – decreases rate and force
 Pancreas – induces insulin secretion

Why different effects? Look at receptors & signaling cascades



Some effector molecules



Receptor classes & signaling pathways 1



Receptor classes & signaling pathways 2



Receptor classes & signaling pathways 3



Receptor classes & signaling pathways 4



Possibilities



Organization of receptors

• Receptors often areally 
localized and areally 
organized

• Sometimes both areally 
and spatially organized



An example of how switching occurs



Gprotein

 Uses the GDP to GTP switch of state to activate an 
enzyme that catalyzes cyclic AMP for further 
signaling 



Gprotein action 1



Gprotein action 2

Is the ligand affinity constant state dependent?



Gprotein action 3



Gprotein action



Other effector processes



Cartoon & molecular structure correspondence



Phosphorylation based processes 1



Phosphorylation based processes 2



Control of gene expression



Erythropoeitin & red cell production



Erythropoitin structure



Different signaling cascades initiated by Epo



Triggering transcription



Signal blocking & protein degradation

Polyubiquitin based 
tagging & degradation of 
proteins



Ras pathway 1

Why does phosphorylation happen?



Ras pathway 2



Ras pathway 3



More complex cascade



Effecting control

Should we look at mathematically 
modeling this?



TAK1 & cell survival signaling
[Transforming growth factor β activated kinase]



Bone shaping – resorption here

What happens to the Ca?



Responses of yeast to different stimuli



Studies complex: Example rods

Expression of G proteinregulated 
phospholipase C (PLC)  4 controls β
activity of retinal signaling but not initial 
change of potential



How studied



Summary

 Chemical signaling a cascade of signals
 First messenger binds to receptor > Second messenger 

released or a conformation change leads to an effector 
modulating a regulatory molecule

 Few signaling motifs but enable many possibilities
 Could model a signaling cascade mathematically 

for fun


